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Abstract 



A CFC- and HFC-free propellant is disclosed as well as its use in dosing aerosols, and dosing aerosols 
containing an active substance with said propellants. 
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Beschreibung 

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist ein FCKW- und HFKW-freies TreibmitteL dessen VerwGndung in Do- 
sieraerosolen, sowie Wtrkstoff enthaltende Dosieraerosole mit diesem Treibmittel. 

Seit Jahrzehnten werden Aerosol-Druckgaspackungen, kurz Dosieraerosole genannt, unter Verwendung druckver- 
flussigter Gase oder auch komprimierter Gase als Treibmittel produziert und verwendet. Solche Dosieraerosole beste- 
hen im allgemeinen aus einem Druckbehalten vorzugsweise aus Metall oder Glas, mit einer Ventilkonstruktion zur Ent- 
nahme des Inhalts und dem eigentlichen, zu versprOhenden MIttel. Dieses Mittel, auch Wirks toff lbs ung genannt, kann 
vielfattiger Natur sein. In den meisten Fallen besteht der Sehalterinhaltausdem zu versprOhenden Wirkstoff und einem 
Treibmittel in Form eines druckverflussigten Gases. Dieses Gas, eingesetzt werden auch Gasgemische, sollte im Ide- 
alfall in jedem Verhaltnis mit dem Wirkstoff mischbar sein, so daB eine einzige flussige Phase enlsteht oder es sollte 
mit Dem Wirkstoff eine gut aufzuschuttelnde Suspension bilden, uber der sich eine Gasphase biidet. Je nach enthalte- 
nem Mittel werden diese Dosieraerosole im Kosmetischen und medizintschen Bereich aber auch als Raumspray, In- 
sektizidspray und ahnliches eingesetzt. 

Die Treibmittel solcher Aerosole haben besondere Anforderungen zu erfullen. Ste durfen auf keinen Fall mit dem 
Mittel eine Reaktion eingehen. Sie mussen nicht Irritierend und nicht toxisch sein. Als besonders geeignet haben sich 
daher die Fluorchlorkohlenwasserstoffe, kurz FCKW genannt, herausgestellt. Bei diesen Stoffen handelt es sich um 
gasformige oder flussige chemische Stoffe mit besonders gunstigen Produkteigenschaften. Sie sind chemisch sehr 
stabil, unbrennbar und fur Mensch und Tier ungiftig. Fur antiasthmatische Dosieraerosole werden ubiicherweise die 
Typen R 11, R114 sowie R 12 verwendet. Nachteilig ist ihre ozonabbauende Wirkung, die es aufgrund tnternattonaler 
Vertrage erforderlich macht, die Produktion und die Verwendung dieser Stoffe langfristig ganz einzustellen. Ersatz- und 
Altemativlosungen sind daher notwendig geworden. Diese Alternativmittel mussen qualitativ den FCKW's vergleichbar 
sein, insbesondere gesundheitlich unbedenklich und zudem okotogisch vertraglich sein. Doch auch die als Ersatzstoffe 
vielfach propagterten teilhalogenierten FCKWs, sogenannte H-FCKW's und H-FKWs erfullen nicht diese Anforderun- 
gen. thre okologische Vertraglich ke it ist zwar besser, doch auch sie weisen immer noch eine Ozonabbaufahigkeit von 
etwa 5% auf. Hinzu kommt aber noch ein fur die Verwendung als Treibmittel fur die genannten Zwecke besonderer 
Nachtetl. Zur besseren Dispergierung eines Wirkstoffes im Treibmittel mussen in einigen Fallen, insbesondere bei der 
Verwendung von antiasthmatischen Wirksloffen, sogenannte oberflachenaktive Mittel eingesetzt werden. Diese Mittel 
losen sich zwar in den FCKWs, nicht aber in den Altemativtreibmittein des HFKW-Typs auf, so daQ hier stets der Zusatz 
eines polaren Losungsmittels erforderlich ist. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung war daher, ein Treibmittel fur Dosieraerosole bereitzustellen, das neben seiner 
okologischen Vertraglichkeit auch in der Lage sein sollte. oberflachenaktive Stoffe, die ubiicherweise betspielsweise 
antiasthmatischen Dosieraerosolen beigefugt werden, ohne Zusatz eines weiteren Losungsmittels zu losen, 

Eine weitere Aufgabe bestand darin, Dosieraerosole bereitzustellen, die neben dem erfindungsgemafBen Treibmittel 
und dem oberflachenaktrvem Stoff einen in dieser Mischung enthaltenen Wirkstoff enthalten. 

Oberraschenderweise wurden diese Aufgaben durch ein Treibmittel , welches aus Isobutan in einer Mischung mit 
wenigstens einem oberflachenaktiven Mittel besteht, dadurch gekennzeichnet. da3 es sich aus 0,05 bis 5,88 Gew,-% 
eines nicht-ionischen oberflachenaktiven Mittels oder 0.01 - 5,88 Gew.-% Olsaure und respektive 94,12 bis 99,95 
Gew.-% Isobutan oder 94,12 bis 99.99 Gew.-% Isobutan zusammensetzt, gelost. Dieses Treibmittel ist in der Lage das 
oberflachenaktive Mittel zu losen. In Verbindung mit einem speztelten Druckabfullverfahren ermoglicht dieses Treibmittel 
die Herstellung umweltneutraler, Wirkstoff enthaltender Dosieraerosole 

Diese guten Eigenschaften bleiben auch erhalten. wenn bis zu ca. 10 Gewichtsprozente (auf Isobutan berechnet) 
durch Prc^an ersetzt werden. Die so erzielte Druckerhohung wirkt sich besonders auf eine verbesserte Vernebelung 
und Verteilung der suspendierten oder gelosten Wirkstofle aus. 

Die erfindungsgemaR hergestelllen Aerosole bilden optisch einwandfreie, leicht aufzuschuttelnde Suspensionen. 
Dies ist umso uberraschender, als man sich bei der Formulierung von FCKW-haltigen Suspensionsaerosolen stets 
bemuhen muBte, die Mischung der Treibmittel so zu wahlen, da3 sie auf eine Dichte eingestellt werden konnte, die 
moglichst nahe an der Eigendichte des verwendet en Wirkstoffes lag. Die Dichte von FCKW-Treibgasaerosolen kann 
daher durchaus zwischen 1,33 und 1,48 liegen, Nur so kann bei FCKW-haltigen Tretbgasen eine einwandfreie, leicht 
aufzuschuttelnde Suspension erzielt werden. Mit dem erfindungsgemaBen Treibmittel in Verbindung mit dem speziellen 
Druckabfullverfahren ist ein solches Einstetlen Oberraschenderweise nicht notig; die Treibgasdichte betragt stets etwa 
0,57, dennoch werden einwandfreie, leicht aufzuschOttelnde Suspensionen erhalten. 

Verwendbare oberflachenaktive Mittel sind flOssige, nicht-ionische oberflachenaktive Mittel, wie beispielsweise die 
Ester Oder Teitester der Fettsauren von 6 bis 22 C-Atomen. Hierzu zahlen unter anderem die Capron-, Octan-. Laurin-, 
Palmitin-, Stearin-, Linol-, Linoten-, Oleostearin- und Olsaure mit einem aliphatischen mehrwertigen Alkohol oder seinem 
cyclischen Anhydrid, wiez.B. Elhylenglykol, Glycerin, Erythrit, Arabit, Mannit, Sorbit, die von Sorbit abgeleiteten Anhy- 
dride und die Potyoxyethylen- und Polyoxypropylenderivate dieser Ester. Es konnen gemischte Ester, z.B. gemischte 
Oder natOrliche Glyceride wie Olivenol ven^fendet werden. 



EP 0 605 483 B1 



Auch die Olsaure selbst ist im Sinne der vorliegenden Ertindung als obGrflachenaktives Mittel einsetzbar 
Bevorzugte oberflachenaktive Mittel sind neben der Olsaure die Oleate von Sorbitan, insbesondere Span 85. 
Verwendbar ist das erfindungsgema3e Treibmittel wie oben bereits erwahnt sowohl im kosmetischen und medizi- 
nischen Bereich als auch in Raumsprays und Insektizidsprays. Besonders geeignet ist es zur Hersteilung von Dosier- 
5 aerosoten, die broncholytische, insbesondere antiasthmatische Wirkstoffe enthalten. Als Wirkstoffe fur seiche Dosier- 
aerosole kommen die aus FCKW-hattigen, antiasthmatischen Dosieraerosolen bekannten Substanzen in Frage, wobei 
insbesondere die (5-SympathonDimetika wie beispielsweise Isoprenalin, Salbutamol Terbutalin, Fenoterol und Clenbu- 
terol zu nennen sind. Von dem Dinatriumsalz der Cromoglicinsaure, auch DNCG genannt, einer ebenfalls antiasthma- 
tischen, broncholytisch wirkenden Substanz, das Insbesondere zur Prophylaxe eines Asthmaanfalls eingesetzt wird, Ist 
10 bekannt, daB es wegen der groGen Polaritat nur schlecht resorbiert wird. Bei seiner Verwendung in Aerosolen nnu3 es 
daher in mikronisierter Form und vorzugsweise mit einem oberflachenaktiven Stoff formuliert werden. Gerade fur dtesen 
Wirkstoff hat sich die erfindungsgemaBe Treibmittelmischung als besonders vortetlhaft herausgestellt. Auch das Bron- 
cholytikum Reproterol kann eingesetzt werden. Neben den Monosubstanzen konnenauch ihre Mischungen eintgesetzt 
werden, wobei insbesondere DNCG mit Reproterol bevorzugt ist. 
'5 Geeignete Treibmittelmischungen setzen sich zusammen aus 0,05 bis 5,88 Gew.% des nicht tonischen oberfla- 

chenaktiven Mittels und 94,12 bis 99,95 Gew.% Isobutan. Bei Verwendung des besonders geeigneten, nicht ionischen 
oberflachenaktiven Mittels Span 85 zur Hersteilung der erfindungsgemafBen Dosieraerosole haben sich folgende Re- 
zepturbilder als vorteilhaft herausgestelft: 

20 DNCG-DA: 



25 



DNCG 


1 ,0 % 


■ 10,0% 


Span 85 


0,5 % 


- 5,0 % 


Isobutan 


98,5 % 


- 85.0 % 



DNCG + Reprotero!-DA: 

30 



DNCG 


ro % 


- 10.0% 


Reproterol 


0,5 % 


- 5,0 % 


Span 85 


0,5 % 


5,0 % 


Isobutan 


98,0 % - 


80.0 % 



Fenoterol-DA; 



Fenoterol 


0.20 % - 1 .0 % 


Span 85 


0,05 % - 0.5 % 


Isobutan 


99,75 % - 98,5 % 



45 

Terbutalin-DA: 



so 



Terbutalin 


0,5 % 


- 3.0 % 


Span 85 


0,5% 


- 5,0 % 


Isobutan 


99,0 % 


- 92,0 % 



Besonders bevorzugt sind die folgenden Aerosolmischungen: 
1 Aerosoldose enthalt: 



3 
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DNCG-DA: 



DNCG 


3,35 % (200 mg) 


Span 85 


2,35% ( 140 nng) 


i sob u tan 


94,30 % (5630 mg) 



DNCG + Reproterol-DA: 



3, 33 5^ ; 200 mg) 



Reproterol 
Span 85 
Isobutan 



1 ,66 % ( T 00 mg ) 
3,52 % { 210 mg) 
91 , 46 % (5460 mg) 



Fenoterol-DA: 



Fenoterol 


0.71 % ( 60 mg) 


Span 85 


0,18 %( 15 mg) 


Isobutan 


99,11 % (8395 mg) 



Terbutalin-DA: 



Terbutaiin 


1,66 %( 100 mg) 


Span 85 


2,32% ( 140 mg) 


Isobutan 


96,03% (5800 mg) 



Bei der Verwendung von Olsaure als oberflachena Wives Mittel werden bevorzugt 0.01 bis 0,11 Gew.% eingesetzt. 
Als vorteilhaft hat sich bei Satbutamot als Wirkstoff das fotgende Rezepturbtld herausgestelll: 

Salbutamol-DA: 



Salbutamol 


0,10% -0.5% 


Olsaure 


0,01 %-0,1 % 


Isobutan 


99,89 % - 99,4 % 



BesondGfs bevorzugt ist die Aerosolmischung; 
1 Aerosoldose enthalt: 

Salbutamol-DA: 



EP G 8G5 453 B1 



Salbutamol 


0,35 % ( 30 mg) 


Olsaure 


0.03 % ( 3 mg) 


Isobutan 


99,62 % (8550 mg) 



Die erfindungsgemaBen Aerosols konnen durch Mischen der verschiedenen Bestandteil9 unter Bedingungen, bei 
denen das Treibmittel und das oberflachenaktive Mittel flussig und der Wirkstoff in fester Phase vorliegt, hergesteltt 
werden. 

Die Wirkstoffsuspension wird durch das Venti! unter Druck in die verclinchte Dose, die zu Beginn des Fullvorganges 
Raumtemperatur hat. gefullt. Die Suspension hat eine Temperatur von ca. -8 bis -10 "C. AnschlieBend wird mit dem 
Treibmittel nachgefuitt und so das Ventil gleichzeitig gereinigt. 

Die erfindungsgemaRen Dosieraerosole konnen bei der Behandlung von Mensch und Tier, insbesondere bei der 
Behandlung allergischer Erkrankungen der Luftwege wie Asthma oder allergischer Rhinitis (Heuschnupfen), vorzugs- 
weisB durch orale Oder nasale Inhalation, eingesetzt werden. 



Patentanspruche 

1. Dosieraerosol mit einem Treibmittel, welches aus Isobutan in einer Mischung mit wenigstens einem oberflachen- 
aktiven Mittel besteht. dadurch qekennzeichnet. dafB es sich aus 0,05 bis 5,88 Gew.-% eines nicht- ionise hen ober- 
flachenaktiven Mittels oder 0.01 - 5.88 Gew.-% Olsaure und respektive 94.1 2 bis 99,95 Gew.-% Isobutan oder 94, 1 2 
bis 99.99 Gew.-% Isobutan zusammensetzt und ais oberflachenaktives Mittel vorzugsweise Oleate des Sorbitan, 
besonders bevorzugsweise Span 85, enthalt, wobei bis zu 10 Gew.-% des isobutans durch Propan ersetzt sein 
konnen. 

2. Dosieraerosol nach Anspruch 1 . dadurch gekennzeichnet. dad es als oberflachenaktives Mittel Olsaure enthalt. 

3. Dosieraerosol nach einem der AnsprOche 1 oder 2. dadurch gekennzeichnet. da8 bis zu 10 Gew.-% des Isobutans 
durch Propan ersetzt sind. 

4. Dosieraerosol nach einem der AnsprOche 1-3, dadurch gekennzeichnet, da3 es aus Treibmittel und einem bron- 
cholytischen Wirkstoff besteht. 

5. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, da3 es aus Treibmittel und einem bronchotytischen Wirk- 
stoff aus der Reihe der p-Sympathomimelika besteht. 

6. Dosieraerosol nach Anspruch 4. dadurch gekennzeichnet, da3 es aus Treibmittel und aus Salbutamol. Fenoterol, 
Terbutalin, Reproterol, DNCG oder dessen Mischungen besteht. 

7. Dosieraerosol gema3 Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, da3 es dem Rezepturbild: 



Fenoterol 


0,20 % - 1 ,0 % 


Span 85 


0,05 % - 0,5 % 


Isobutan 


99,75% - 98,5% 



entspricht. 

8. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, da3 es dem Rezepturbild: 



Terbutalin 


0,5% 


- 3,0 % 


Span 85 


0,5 % 


- 5,0 % 


Isobutan 


99,0 % 


- 92,0 % 



entsphcht. 

9. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, da3 es dem Rezepturbild: 
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DNCG 


1,0 % - 10,0% 


Span B5 


0,5 % - 5,0 % 


I sob u tan 


98,5 % - 85.0 % 



entspricht. 

10. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet. da3 es dem Rezepturbild: 



10 



DNCG 


1,0% - 10,0% 


Reproterol 


0,5% -5,0% 


Span 85 


0,5 % - 5,0 % 


Isobutan 


98.0 % - 80,0 % 



15 

entspricht. 

11. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, da3 es dem Rezepturbild: 



20 



Salbutannol 


0.10 % -0.5% 


bisaure 


0,01 % -0.1 % 


Isobutan 


99,89 % - 99,4 % 



entspricht . 



12. Dosieraerosol nach Anspruch 4. dadurch gekennzeichnet. daB es aus 





Fenoterol 


0,71 % 


30 


Span 85 


0.18% 




Isobutan 


99,11 % 



besteht. 



1 3. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, daR es aus 



40 



Terbutalin 


1 ,66 % 


Span 85 


2,32 % 


Isobutan 


96,03 % 



besteht. 

14. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet. da3 es aus 



DNCG 


3.35 % 


Span 85 


2,35 % 


Isobutan 


94,30% 



besteht. 

15. Dosieraerosol nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet. da3 es aus 



55 



DNCG 


3,35 % 


Reproterol 


1 ,66 % 


Span 85 


3,52 % 


Isobutan 


91 ,46 % 
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besteht. 

16. Dosieraerosol nach Anspruch 4. dadurch gekennzeichnet, daB es aus 



10 



IS 



20 



2S 



30 



35 



40 



45 



Salbutamol 


0.35 % 


Olsaure 


0.03 % 


Isobutan 


99,62 % 



besteht. 

17. Dosieraerosol nach einem der Anspruche 4 bis 16, dadurch gekennzeichnet, da(3 bis zu 10 % des Isobutans durch 
Propan ersetzt sind. 

18. Dosieraerosol nach einem der Anspruche 4 bis 1 7, zur Behandlung allergischer Erkrankungen bei Mensch und Tier, 
vorzugsweise zur Inhalationsbehandlung allergischer Erkrankungen der Luftwege. 

19. Oosieraerosol nach einem der Anspruche 4 bis 17, zur Behandlung von Asthma oder allergischer Rhinitis. 
Claims 

1. A controlled dosage aerosol having a propellant consisting of isobutane in a mixture with at least one surlace-active 
agent, characterized in that it is composed of 0.05 to 5.88%-wt. of a non-ionic surface -active agent or 0.01 to 
5.88%-wt. oleic acid and, respectively, 94.12 to 99.95%-wt. isobutane or 94.12 to 99.99%-wt isobutane, and com- 
prises as surface-active agent preferably oleatesof sorbitan, particularly preferred Span 85. up to 10% of the isob- 
utane being able to be replaced by propane. 

2. The controlled dosage aerosol according to claim 1 ch aracterized in that it comprises oleic acid as surfactant. 

3. The controlled dosage aerosol according to any one of claims 1 to 2 characterized in that up to 1 0%-wt. of isobutane 
are replaced by propane. 

4. The controlled dosage aerosol according to any one of claims 1 to 3 characterized in that it consists of a propellant 
and a broncholytic active substance. 

5. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it consists of a propellant and of a bron- 
cholytic active substance of the family of p-sympathomimelics. 

6. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that itconststsof a propellant and of salbutamol, 
fenoterol, terbutaline, reproterol, DSCG or its mixtures. 

7. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it corresponds to the formulation: 

Fenoterol 0.20% - 1.0% 

Span 85 0.05 % - 0.5 % 

Isobutane 99.75 % - 98.5 % 



8. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it corresponds to the formulation: 



55 



Terbutaline 


0.5 


%■ 


■ 3.0 % 


Span 85 


0.5 


%• 


■ 5.0 % 


Isobutane 


99.0 


%- 


- 92.0 % 



9. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it corresponds to the formulation: 
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DSCG 


1.0 


% 


- 10.0% 


Span 85 


0,5 


% 


• 5.0 % 


Isobutane 


98.5 


%■ 


■ 85.0 % 



10. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it corresponds to the formulation: 



DSCG 


1.0% 


- 10.0% 


Reproterol 


0.5% 


- 5.0 % 


Span 85 


0.5 % - 


■ 5.0 % 


Isobutane 


98.0 % ■ 


• 80.0 % 



11. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it corresponds to the formulation: 



Salbutamol 


0.10 


% 


-0.5% 


Oleic acid 


0.01 


% 


-0.1 % 


Isobutane 


99.89 


%- 


- 99.4 % 



12. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it consists of: 



Fenoterol 


0.71 % 


Span 85 


0.18% 


Isobutane 


99.11 % 



1 3. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it consists of: 



Terbutaline 


1 .66 % 


Span 85 


2.32% 


Isobutane 


96.03 % 



14. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it consists of: 



DSCG 


3.35 % 


Span 85 


2.35 % 


Isobutane 


94.30 % 



IS. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it consists of: 



DSCG 


3.35 % 


Reproterol 


1,66% 


Span 85 


3.52% 


Isobutane 


91,46% 



16. The controlled dosage aerosol according to claim 4 characterized in that it consists of: 



Salbutamol 


0.35% 


Oleic acid 


0.03% 


Isobutane 


99.62% 



17. The controlled dosage aerosol according to any one of claims 4 to 1 6 characterized in that up to 10% of isobutane 
are replaced by propane. 

18. The controlled dosage aerosol according to any one of claims 4 to 17 for the treatment of allergic diseases in man 
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and animal, preferably in the inhalation treatment of allergic diseases of the respiratory tract. 
1 9. The controlled dosage aerosol according to any one of claims 4 to 1 7 for the treatment of asthma or allergic rhinitis. 



Revendications 

1. Aerosol doseur avec un propulseur, constitu6 d'isobutane en melange k au moins un agent surfactif. caract6rise 
en ce qu'il se compose de 0,05 ^ 5,88% en poids d'un agent surfactif non ionique, ou de 0,01 d 5,88% en poids 
d'acide ol6ique et de respectivement 94,12 ^ 99,95% en poids d'isobutane, ou de 94,12 ^ 99.99% en poids d'iso- 
butane et contient, ^ titre d'agent surfactif, de pr6f6rence, des ol6ates du sorbitan. de mani^re tout particuliferement 
avantageuse le span 85, ou jusqu'a 10% en poids de I'isobutane peuvent etre remplac6s par du propane. 

2. Aerosol doseur suivant la revendication 1 , caracteris6 en ce qu'it contient de I'acide ol6ique a tltre d'agent surfactif. 

3. Adrosol doseur suivant I'une quelconque des revendications 1 et 2, caract6ris6 en ce que jusqu'^ 1 0% de I'isobutane 
sont remplac6s par du propane. 

4. Aerosol doseur suivant I'une quelconque des revendications 1^3, caracteris6 en ce qu'il se compose d'un propul- 
seur et d'un principe actif broncholitique 

5. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caract6ris6 en ce qu'il se compose d*un propulseur et d'un principe actif 
broncholitique appartenant ^ la s^rie des p-sympathicomimStlques. 

6. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caract6ris6 en ce qu'il se compose d'un propulseur et de salbutamoi. de 
fenot^rol, de terbutallne, de r^roterol, de DNCG, ou de leurs melanges. 

7. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caract6ris6 en ce qu'il correspond d la formule suivante : 

ffenotferol 0,20% - 1,0% 
span 85 0,05% - 0,5% 

isobutiane 99,75% - 98,5% 

8. Aerosol doseur suivant ta revendication 4, caracterise en ce qu'il correspond k la formule suivante : 



terbutaline 


0,5 % 


- 3,0 % 


span 85 


0,5 % 


- 5,0 % 


isobutane 


99.0 % • 


- 92,0 % 



9. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caract6r(s6 en ce qu'il correspond ^ ta formule suivante : 



DNCG 


1,0 %- 10.0% 


span 85 


0.5% -5,0% 


isobutane 


98,5 % - 85,0 % 



10. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caract6ris6 en ce qu'il correspond S la formule suivante : 



DNCG 


1.0%- 10.0% 


r6prot6rol 


0,5 % - 5,0 % 


span 85 


0,5 % - 5,0 % 


Isobutane 


98,0 % - 80,0 % 



11. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caracteris6 en ce qu'il correspond ^ la formule suivante : 
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saibutamol 


0.10% -0,5% 


acide oiGique 


0,01 %-0,1 % 


isobutane 


99,89 % - 99,4 % 



12. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caracteris6 en ce qu'il correspond k la formule suivante ; 



f6not6rol 


0,71 % 


span 85 


0,18% 


isobutane 


99.11 % 



13. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caracteris^ en ce qu'il correspond k la formule suivante : 



terbutaline 


1 .66 % 


span 85 


2.32 % 


isobutane 


96.03 % 



14. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caracteris6 en ce qu'il correspond ^ la formule suivante : 



DNCG 


3.35% 


span 85 


2,35 % 


isobutane 


94.30 % 



IS. A6rosol doseur suivant la revendication 4, caract6ris6 en ce qu'il correspond ^ la formule suivante : 



DNCG 


3,35% 


r6prot6rol 


1,66% 


span 85 


3,52 % 


isobutane 


91 .46 % 



16. Aerosol doseur suivant la revendication 4, caract6rise en ce qu'il correspond a la formule suivante : 



salbutarTKil 


0,35 % 


acide oleique 


0,03 % 


isobutane 


99,62 % 



1 7. Aerosol doseur suivant I' une quelconque des revendications 4 a 1 6, caract6rise en ce que jusqu'S 1 0% de i'isobutane 
sont remp laces par du propane. 

18. Aerosol doseur suivant Tune quelconque des revendications 4^17, pour le traitement de maladies allergiques chez 
I'homme et chez I'animal, de pr6f6rence, pour le traitement par inhalation de maladies allergiques des voies respi- 
ratoires. 

19. Aerosol doseur suivant I'une quelconque des revendications 4^17, pour le traitement de I'asthme ou de la rhinite 
ailergique. 
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